CIRRHOSE PR I SE E N CHARGE DES C O M P L I CATI O NS 


Cirrhose : les candidats a la transplantation hepatique 


a transplantation hepatique est deve- 
nue le traitement de referencedes cir- 
rhoses compliquees, grace aux progres 
effectues dans les techniques chirurgicales, 
les traitements immunosuppresseurs, et la 
validation des indications. Au cours des 10 
dernieres annees, les taux de survie ont 
depasse les seuils de 80 % a 1 an, et 70 % a 
5 ans. En 2004, 994 transplantations hepa- 
tiques ont ete effectives en France. Chez un 
patient cirrhotique, la transplantation doit 
etre envisagee, d'une part lorsque des com- 
plications de la cirrhose surviennent, d'au- 
tre part en fonction de I'etiologie de la cir- 
rhose.' L'objectif minimal doit etre une 
survie a 5 ans meilleure apres transplanta- 
tion que sans transplantation. 

INDICATION DE TRANSPLANTATION 
HEPATIQUE CHEZ UN PATIENT 
CIRRHOTIQUE, INDEPENDAMMENT 
DE L'ETIOLOGIE 

L'absence de contre-indication extra- 
hepatique, determinee par un bilan pre- 
greffe, est un prealable evident. L'age limite 
n'est pas formellement defini, mais au-dela 
de 60 ans, les facteurs de risque, notam- 
ment cardiovasculaire, doivent etre scrupu- 
leusementevalues. 

Le score de Child-Pugh (v. page 1529) 
reste, malgre ses defauts (appreciation sub- 
jective des parametres cliniques), le plus uti- 
lise pour apprecier la gravite d'une cirrhose. 
Ainsi, chez les patients ayant un score de 


Child-Pugh C ou B superieur ou egal a 9, la 
transplantation doit etre envisagee, alors 
qu'elle n'ameliore pas la survie chez les 
patients ayant un score de Child-Pugh A ou 
B inferieur a 9. Certaines complications sont 
en elles-memes une indication de transplan- 
tation : ascite ref ractaire, epanchement 
pleural recidivant (le plus souvent droit), 
infection spontanee du liquide d'ascite, 
encephalopathie hepatique chronique, 
hypertension portale non controlee. En cas 
de carcinome hepatocellulaire, la transplan- 
tation hepatique doit etre envisagee pour 
les tumeurs uniques de moins de 5 cm, ou 
les tumeurs multiples de 2 ou 3 nodules de 
moins de 3 cm. 2 Ces criteres sont en cours 
de reevaluation, notamment en ce qui 
concerne la taille maximale. Les tumeurs 
multifocales, les localisations extrahepa- 
tiques, la presence d’une thrombose dans 
le territoire de la tumeur, sont une contre- 
indication absolue a la transplantation 
hepatique. 

INDICATION DE TRANSPLANTATION 

HEPATIQUE EN FONCTION DE 

L’ETIOLOGIE DE LA CIRRHOSE 

La cirrhose alcoolique est la premiere 
indication de transplantation hepatique en 
France. II faut tenir compte de I'etat nutri- 
tionnel precaire de ces patients, responsa- 
ble d'une augmentation des complications 
infectieuses bacteriennes apres la greffe, 
des complications extrahepatiques de I’al- 


cool (myocardiopathie, glomerulonephrite a 
immunoglobulines A, pancreatite chro- 
nique, atteinte neurologique), du tabagisme 
souvent associe, de la frequence des can- 
cers oto-rhino-larynges infracliniques, dont 
I'histoire naturelle s'accelere apres la greffe 
en raison de I'immunosuppression. La sin- 
gularity de la transplantation hepatique 
dans cette indication repose sur revaluation 
du risque de rechute alcoolique apres la 
greffe. 3 L'abstinence pregreffe est requise, 
notamment parce qu'elle peut entratner 
une amelioration de la fonction hepatique 
permettant d'eviter la transplantation. II est 
maintenant demontre que les resultats de la 
transplantation hepatique sont identiques a 
ceux des autres indications, et que la reprise 
d'une consommation d'alcool apres la greffe, 
si elle n'est pas excessive selon les criteres 
de I'Organisation mondiale de la sante 
(moins de 21 verres/semaine pour les hom- 
mes, et de 14 verres/semaine pour les fem- 
mes), n'a pas de consequences sur la survie 
du patient et du greffon a 5 ans. La reprise 
d'une consommation excessive est estimee 
de 15 a 22 % en fonction des etudes sa prise 
en charge reste difficile. 

Les cirrhoses virales : la cirrhose induite 
par le virus de I'hepatite C (VHC) est la 
deuxieme cause de transplantation hepa- 
tique en France. II est difficile de proposer 
un traitement antiviral avant la greffe chez 
ces patients souvent au stade de cirrhose 
decompensee. II en resulte une recidive 


temps, la possibility de pertes liquidiennes doit etre 
recherchee, les diuretiques interrompus et un test de rem- 
plissage par administration intraveineuse de serum sale 
isotonique ou d’albumine realis4 au mieux en surveillant 
la pression veineuse centrale. Des prelevements bacterio- 
logiques multiples sont indispensables afin de depister et 
traiter une eventuelle infection meconnue. 

Durant la demiere decennie, le pronostic du syndrome 
hepato-renal a ete considerablement ameliore par les pro- 
gres therapeutiques realises tant sur le plan preventif que 
curatif. H est maintenant admis que : 1.1a realisation syste- 
matique d’une expansion volemique au moyen de perfu- 
sions d’albumine diminue le developpement du syn- 
drome hepato-renal, apres ponctions d’ascite evacuatrices 


abondantes et apres infection du liquide d’ascite; 2. l’anti- 
bioprophylaxie diminue le risque de syndrome hepato- 
renal apres une hemorragie digestive par rupture de vari- 
ces oesophagiennes. 6 ' 7 

Chez des patients ayant un syndrome hepato-renal de 
type I ou II, un traitement vasoconstricteur (terlipressine, 
noradrenaline ou midodrine-octreotide) associe a une 
expansion volemique par perfusion d’albumine ameliore 

* Les schemas therapeutiques concemant cet article (incluant l’ascite, le 
syndrome hepato-renal, rinfection de liquide d’ascite), proviennent du 
texte long de la conference ffangaise de consensus sur les complications 
de Fhypertension portale chez l’adulte, disponible sur le site de l’Associa- 
tion ffangaise de l’etude du foie a l’adresse suivante : http://www.medi- 
tis.net/ fichiers/ portail/ mediatheque/ articles/ AC 1 067.pdf 
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quasi constante de I'infection virale apres la 
transplantation, avec, a 5 ans, une hepatite 
histologique dans 70 a 75 % des cas, et une 
cirrhose dans 10 a 22 % des cas. 1 2 3 4 Cela 
temoigne de ('acceleration de I'histoire 
naturelle de I'infection virale C dans ce 
contexte d'immunosuppression. La prise en 
charge therapeutique de ia recidive de I'he- 
patite C, preventive ou curative, est en cours 
devaluation. 

La cirrhose induite par le VHB n'est une 
indication de transplantation hepatique que 
si la replication virale est controlee avant la 
grefte, sinon la recidive, toujours grave, est 
constante. Ainsi, si I'ADN du VHB n’est pas 
detectable en PCR (.polymerase chain reac- 
tion), la transplantation hepatique peut etre 
proposee. S'il est detectable, il faut propo- 
ser, avant la grefte, un traitement par analo- 
gue nucleosidique (lamivudine) ou nucleo- 
tidique (adefovir), I'interferon etant 
contre-indique en cas de cirrhose decom- 
pensee. Dans tous les cas, une prophylaxie 
de la recidive (immunoglobulines anti-HBs 
avec ou sans analogue) doit etre prescrite 
apres la greffe, afin d'eviter une reinfection 
du greffon a partir de sites de replication 
extrahepatiques du VHB. 5 

Les autres cirrhoses : le traitement de la 
cirrhose biliaire primitive est I'acide ursode- 
soxycholique. En cas d’echec, la transplan- 
tation est proposee dans deux situations : 
cirrhose constitute et compliquee, ou biliru- 
bine totale superieure a 100 pmol. La reci- 


dive de la maladie est bien demontree, et 
elle est generalement bien controlee par 
une prescription precoce d'acide ursode- 
soxycholique apres la greffe. 

Pour la cholangite sclerosante primitive, 
I'indication de transplantation hepatique 
est posee en cas devolution vers une cir- 
rhose biliaire secondaire decompensee, et 
(ou) d'angiocholites a repetition non contro- 
lees. La principale difficulty reside en la pos- 
sible transformation en cholangiocarci- 
nome, difficile a diagnostiquer. La recidive 
de la cholangite est possible apres la greffe, 
faisant discuter le diagnostic de cholangite 
ischemique, et pouvant conduire a ia 
retransplantation. 

La cirrhose auto-immune, lorsqu'elle 
echappe au traitement par corticosteroTdes 
et azathioprine, est une indication de 
transplantation hepatique en cas de decom- 
pensation. La specificite reside, d'une part 
en une plus grande frequence des episodes 
de rejet, et d'autre part dans la possible reci- 
dive de la maladie, obligeant a maintenirdes 
corticosteroTdes dans le traitement immu- 
nosuppresseur longtemps apres la greffe. 

L’hemochromatose, au stade de cirrhose 
decompensee, est une indication de 
transplantation hepatique. Le bilan pre- 
greffe doit comporter une evaluation car- 
diaque tres stricte, en raison de la possible 
surcharge myocardique en fer qui peut etre 
responsable du deces pendant la periode 
peri-operatoire. Les saignees doivent etre 


reprises apres la greffe, en fonction des 
parametres de la surcharge en fer. 

En conclusion, toute indication de 
transplantation hepatique chez un patient 
cirrhotique doit etre posee en tenant 
compte du manque de greffons necessaires 
pour repondre a la demande croissante. II 
faut done s'assurer que i’indication est justi- 
fiee, et que la transplantation permet un 
gain de survie d'au moins 5 ans. 
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la fonction renale dans approximativement 70 % des cas. 
La terlipressine en bolus intraveineux (1 mg, 2 a 4 fois/j) 
associee a une expansion volemique par albumine 
(1 g/kgle 1“ jour, puis 20 a 40 g/j pendant 5 a 15 j) estle 
schema le plus utilise.* 

ENCEPHALOPATHIE HEPATIQUE 


L’encephalopathie hepatique est une complication neuro- 
psychique de la cirrhose. Deux situations cliniques doivent 
etre distinguees. Lors d’un episode d’encephalopathie 
hepatique aigu favorise par un facteur declenchant tel 
qu’une infection, une hyponatremie, ou la prise d’un medi- 
cament sedatif, l’eviction de ce facteur declenchant est 
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generalement suffisante pour traiter les symptomes neuro- 
logiques. En revanche, s’il s’agit d’une encephalopathie 
hepatique chronique, un traitement specifique de l’ence- 
phalopadtie pourrait etre utile. Le lactulose est souvent uti- 
lis4 mais son efficacite reste discutee. La transplantation 
hepatique est le meilleur traitement chez les malades eligi- 
bles et ayant une encephalopathie chronique. 

CARCINOME HEPATOCELLULAIRE 

L’incidence annuelle du carcinome hepatocellulaire 
(fig. 3) est comprise entre 3 et 5 % ; e’est l’une des cau- 
ses principales de deces des malades ayant une cirrhose. 
Le depistage du carcinome hepatocellulaire repose sur 
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